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Points Forts a comprendre 


• L’ hypoglycemie se definit par une baisse 

des valeurs de glycemies en dessous de 0,50 g/L 
(2,8 mmol/L), s’accompagnant habituellement 
de signes cliniques qui se corrigent par la prise 
d’aliments sucres. 

• En cas d’hypoglycemie severe, la souffrance 
cerebrale peut aller jusqu’au coma, 

ce qui explique la gravite du tableau. 

• Les causes sont multiples, mais l’interrogatoire 
est un temps capital, permettant de separer 
les formes survenant a jeun, avec un tableau 
de neuroglucopenie, le plus souvent d’origine 
organiques, des formes post-prandiales 
relevant d’anomalies fonctionnelles 

de la secretion d’insuline. 


Signes cliniques 

Amplitude des symptomes 

Elle est en general en rapport avec le niveau glycemique. 
II existe, a des degres divers, des symptomes adrener- 
giques et des symptomes de neuroglucopenie. 

• Symptomes adrenergiques lies a !a secretion de cate- 
cholamines: sueurs, palpitations, anxiete, cephalees, 
asthenie. 

• Symptomes de neuroglucopenie traduisant la souf- 
france cerebrale : troubles de la concentration, confusion, 
irritabilite, comportements anormaux, convulsions, coma. 

Type de symptomes 

II peut dependre : 

• de I’origine des troubles, une cause organique dormant 
plus de manifestations neurologiques ; 

• de !a vitesse de chute de la glycemie : progressive, 
dormant plus de manifestations cerebrales, ou brutale, 
dormant plus de symptomes adrenergiques ; 

• de 1’ existence d’un diabete sucre: 

- lors d’une variation brutale de la glycemie avec des 
valeurs parfois normales, chez un diabetique de type 1 
instable ; 

- signes cliniques parfois absents chez un diabetique 
tres bien controle, ou apres de longues annees d’ evo- 
lution (neuropathie vegetative). 


Interrogatoire 

II doit s’attacher a rechercher : 

- l’anciennete des signes cliniques ; 

- le mode de survenue a jeun ou post-prandiale ; 

- le caractere recurrent des symptomes et des modalites 
de survenue ; 

- les antecedents, en orientant l’interrogatoire sur: les 
affections et des interventions chirurgicales sur le tube 
digestif, les maladies endocrines, notamment le diabete, 
un traitement medicamenteux en cours (sulfamides, 
salicyles...). 

Diagnostic et traitement 

Diagnostic positif 

II repose sur la determination de la glycemie veineuse au 
moment des symptomes evocateurs. L’ utilisation d’une 
glycemie capillaire est possible comme element d’orien- 
tation, mais il faut connaitre la variabilite importante de 
cette mesure. 

Diagnostic differentiel 

11 se pose surtout devant les manifestations cliniques. 

La decouverte d’une glycemie abaissee permet d’effectuer 
facilement le diagnostic. 

Diagnostic etiologique et traitement 

11s dependent : de l’age de survenue; des antecedents; 
du mode de survenue, et reposent (fig. 1) sur l’interro- 
gatoire ; l’examen clinique ; la biologie (insulinemie, 
C-peptide, ionogramme sanguin). 

1. Hypoglycemies post-prandiales 
ou post-stimulatives 

Elies regroupent : 

• les hyperinsulinismes alimentaires : 

- contexte particulier : gastrectomie, vagotomies ; 

- vidange gastrique brutale entrainant une hyperstimulation 
de la secretion d’insuline (dumping syndrome) ; 

- eviction necessaire des sucres rapides et fractionnement 
des repas ; 

• 1’ intolerance au fructose et galactosemies chez les 
enfants ; 

• les hypoglycemies chez des sujets a risque de diabete 
de type 2, rarement symptomatiques. 
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HYPOGLYCEMIE SYMPTOMATIQUE 
confirmee par glycemie veineuse < 2,8 mM/L 


acquise 


interrogatoire 

I 

dosage d’insuline et de C-peptide 


Post-stimulative 

idiopathiques 


Insulinome 
Causes hepatiques 
Diabete I et 2 
Hypo factices 


nouveau-ne 



Malformations 
Causes metaboliques 
Causes tumorales 
Causes genetiques 


avec hyperinsulinisme 


Medicaments 

Alcool 

Deficits des hormones 
contre-regulatrices 
(cortisol, GH, glucagon) 
Tumeurs 


D 


Conduite du diagnostic etiologique des hypoglycemies. 


• les formes idiopathiques : 

- personnes souvent anxieuses ; 

- survenue de malaises 2 a 5 h apres la consummation 
de produits sucres ; 

- hyperglycemie provoquee par voie orale (HGPO) per- 
turbee dans les temps tardifs (4 a 5 h apres l’absorp- 
tion de 75 g de glucose) ; 

- amelioration avec l’eviction des sucres rapides et un 
traitement anxiolytique simple. 

2. Hypoglycemies a jeun 

II existe un desequilibre entre la production hepatique 
du glucose et son utilisation par les tissus peripheriques. 

• Defaut de production hepatique de glucose (tableau I) 
Les hypopituitarismes [tumeurs, causes inflammatoires, 
chirurgie et (ou) radiotherapie] et l’insuffisance surrenale 
peripherique sont les causes principales de deficits hor- 
monaux. 

Les deficits enzymatiques sont habituellement decou- 
verts chez l’enfant. II s’agit des enzymes impliquees 
dans la synthese ou la degradation du glycogene (glyco- 
genoses), et dans la neoglucogenese. Les hypoglycemies 
peuvent survenir lors d’un deficit enzymatique controlant 
une de ces voies metaboliques, parfois en association 
avec une acidose lactique. 

Les causes hepatiques donnent des hypoglycemies 
severes, notamment au cours du foie cardiaque, des 
hepatites virales fulminantes, des cirrhoses evoluees. 
Les causes medicamenteuses comme les salicyles, 
notamment chez l’enfant sont les betabloquants et l’alcool. 


Tableau I 

Hypoglycemies a jeun par defaut 
de production de glucose 


Deficits hormonaux 

□ hypopituitarismes 

□ insuffisance surrenale peripherique 

□ insuffisance medullo-surrenale (deficit en cathecholamines) 

□ deficit en glucagon 

Deficits enzymatiques 

□ glucose 6-phosphatase 

□ phosphorylase hepatique 

□ pyruvate carboxylase 

□ phospho-enolpyruvate carboxykinase 

□ fructose 1.6 diphosphatase 

□ glycogene synthetase 

Deficits des substrats 

□ hypoglycemie par cetose 

□ grossesse (3 e trimestre) 

□ malnutrition 

Maladies hepatiques 

□ insuffisance hepatique 

□ cirrhose 

□ uremie 

□ hypothermie 

Toxiques 

□ alcool 

□ propranolol 

□ salicyles 
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Tableau II 

Hypoglycemies par augmentation 
de I’utilisation du glucose 


Avec hyperinsulinisme 

□ insulinomes : adenome chez l’adulte, 
nesidioblastose chez T enfant 

□ insuline exogene : diabete de type 1, hypoglycemies 
factices 

□ sulfamides hypoglycemiants et autres insulino- 
secretagogues (glinides) 

□ anticorps anti-insuline et anti-recepteur de l’insuline 

□ iatrogenes : quinine, pentamidine 

□ causes genetiques : mutations activatrices de la glucokinase, 
ou inactivatrices du recepteur aux sulfamides (SUR1) 
ou des canaux potassiques (Kir6.2) 

Sans hyperinsulinisme 

□ tumeurs extrapancreatiques 

□ causes metaboliques 

□ cachexie 


• Augmentation de I’utilisation du glucose 
Avec hyperinsulinisme : les insulinomes regroupent les 
adenomes uniques ou multiples pancreatiques et l’hyper- 
plasie des cellules (3 -pancreatiques (nesidioblastose). 
Chez l’adulte, il s’agit dans plus de 80 % des cas d’un 
adenome unique et dans 10 % d’adenomes multiples. 
L’insulinome peut s’integrer dans le cadre d’une neoplasie 
endocrine multiple de type 1 (NEM 1) associant une 
hyperparathyroi'die primitive, des tumeurs hypophysaires, 
un gastrinome. Le diagnostic biologique repose sur 
l’existence de valeurs d’insuline et de C-peptide plasma- 
tiques elevees lors d’une hypoglycemie. Le rapport insu- 
linemie (pU/mL)/glycemie (mg/dL) est > 4. II peut etre 
necessaire de conduire un jeune progressif qui s’accom- 
pagne d’une hypoglycemie dans les 72 h, suggerant le 
caractere non freinable de l’hyperinsulinisme. Le dia- 
gnostic topographique repose non pas tant sur l’echo- 
graphie, le scanner abdominal spirale qui ont une valeur 
predictive insuffisante, mais plutot sur l’echographie 
transoesophagienne. Parfois, ce n’est que lors de l’inter- 
vention avec l’aide d’une echographie peroperatoire que 
l’adenome est localise. Cet examen permet, par ailleurs, 
de verifier l’absence de lesions multiples ou d’adenopathie 
satellite, et precise la position du canal de Wirsung par 
rapport a la lesion de fagoti a limiter le risque de fistule. 
L’existence d’une nesidioblastose impose soit une pan- 
createctomie totale (entrainant un diabete secondaire), 
soit un traitement inhibant la secretion d’insuline 
comme le diazoxide (Proglicem) a la dose de 5 mg/kg 
(tableau II). 

Les hypoglycemies du diabetique de type 1 : les hypo- 
glycemies peuvent s’ observer lors des traitements inten- 
sifs par multi-injections ou traitements par pompes. Le 
diabetique doit recevoir une education dietetique de 
faqon a adapter les doses d’insuline en fonction des 
apports d’hydrates de carbone. Les hypoglycemies peuvent 


aussi s’observer au cours des diabetes instables, lors 
d’un defaut de prise en charge (absence de variations de 
doses, pas d’autosurveillance glycemique) ou lors de 
l’absence de repas malgre une injection effectuee. Les 
hypoglycemies peuvent etre plus frequentes et plus 
graves en cas d’une neuropathie vegetative associee. 
Cette complication supprime la reaction adrenergique 
et les signes d’alerte. Les accidents hypoglycemiques 
doivent etre prevenus par un depistage systematique, en 
baissant les doses de 1’ insuline qui agit au moment de 
L effort, en prenant une collation comportant des 
hydrates de carbone et, en particulier, des sucres lents 
avant et apres l’effort. 

Chez le diabetique de type 2, les hypoglycemies ne s’ob- 
servent que lors de 1’ utilisation de traitements stimulant 
la secretion d’insuline, comme les sulfamides ou les 
glinides. Les hypoglycemies sont plus frequentes lors de 
l’ulitisation de sulfamides a demi-vie longue chez le 
sujet age ou chez l’insuffisant renal. Chez tous les 
patients ayant ce type de traitement, l’interrogatoire doit 
rechercher les signes d’hypoglycemie, notamment dans 
l’apres-midi et (ou) dans la nuit, surtout devant une dis- 
cordance entre des hyperglycemies a jeun et une HbAlC 
basse, ou devant une prise de poids inexpliquee. 

Chez le diabetique, la survenue d’une hypoglycemie 
severe peut etre a l’origine d’une aggravation des 
lesions retiniennes ou d’un accident vasculaire cerebral 
ou d’une insuffisance coronaire aigue. 

Dans les hypoglycemies factices dont le diagnostic est 
parfois difficile lors de l’interrogatoire, la situation la 
plus difficile est de differencier un insulinome d’une 
prise inavouee de sulfamides. L’acces a ce type de medi- 
caments (antecedents familiaux de diabete de type 2, 
profession medicale ou paramedicale), les antecedents 
psychiatriques, le dosage des sulfamides, permettent le 
diagnostic (tableau III). 

Les hypoglycemies auto-immunes par anticorps anti- 
insuline ou anti-recepteur de l’insuline sont rares, et 
s’observent le plus souvent dans un contexte d’auto- 
immunite (polyarthrite rhumato'ide, lupus erythemateux 
dissemine...). 

Tableau III 


Diagnostic differentiel entre insulinome 
et hypoglycemie factice 


Test 

Insulinome 

Insuline 

exogene 

Prise 

de sulfamides 

Insulinemie 

haute 

haute 

haute 

C-peptide 

haut 

bas 

haut 

Anticorps 

anti-insuline 

absents 

presents 

absents 

Dosage 

sulfamides 

negatif 

negatif 

positif 
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secretion d’insuline par la cellule fl-pancreatique. 

Les hyperinsulinismes d’origine genetique (fig. 2), 
recemment individualises chez le nouveau-ne ou l’en- 
fant, peuvent etre des mutations inactivatrices du gene 
du recepteur aux sulfamides (SUR1) ou des canaux 
potassiques (Kir6.2), ou des mutations activatrices du 
gene de la glucokinase. L’ ensemble des ces anomalies 
aboutissent a une depolarisation membranaire, a l’ou- 
verture des canaux calciques, et a l’augmentation de la 
synthese et de la liberation de l’insuline. 

Sans hyperinsulinisme : de volumineuses tumeurs 
(fibromes, sarcomes), des cortico-surrenalomes, secretant 
parfois de l’IGF-2, des causes metaboliques (deficits en 
carnitine), une cachexie sont retrouves. 

3. Conduite a tenir 

La conduite a tenir devant une hypoglycemie severe ou 
un coma est de corriger d’emblee la glycemie par l’in- 
jection intraveineuse de glucose hypertonique a 30 % ou 
50%, suivi par 1’ administration continue de solutes glu- 
coses, jusqu’a ce que le patient soit en etat de manger. 
L’ injection de glucagon par voie sous-cutanee ou intra- 


musculaire est indiquee dans les comas du diabetique. 
La conduite du diagnostic etiologique ne s’effectue done 
qu’apres le traitement de l’urgence vitale. ■ 


Pour en savoir plus — 

Glaser B. Hyperinsulinisme, une maladie heterogene. Paris : 
Flammarion Medecine Sciences, Journees de diabetologie 2000 : 
25-38. 

Thivolet C. Les hypoglycemies, certificat d’endocrinologie, accessible 
sur Internet : 

cri-cirs-wnts.univ-lyon I .fr/Polycopies/Endocrinologie 


Points Forts a retenir 


•En l’absence de pathologie particuliere, il faut 
toujours rattacher les symptomes d’hypoglycemie 
a la mesure simultanee de la glycemie veineuse. 

• La gravite de l'hypoglycemie depend du niveau 
de la glycemie, de sa duree et de la frequence 
des episodes. Le traitement de l’urgence prime 
sur la conduite du diagnostic etiologique. 

• Le pronostic de l’hypoglycemie est essentiellement 
neurologique, mais parfois, chez des sujets 
predisposes, vasculaires. 

• Chez le diabetique de type 1, une education 
sur l’adaptation des doses d’insuline en fonction 
de l’alimentation et de l’activite physique 

est indispensable. 

• Chez le diabetique de type 2, il est important 
de surveiller les glycemies de l’apres-midi 

en cas de traitement par sulfamides ou glinides. 

• L’insulinome est rare. Son traitement 
est chirurgical. 

• Chez l’enfant et le nouveau-ne, de nouvelles 
causes genetiques d’hyperinsulinisme ont ete 
recemment caracterisees. 


2140 


LA REVUE DU PRATICIEN 200 1, 51 



